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Incidentalomes et tumeurs 
de la loge de la surrenale 

L'exerese chirurgicale des incidentalomes surrenaliens s'impose en 
cas de tumeur secretante ou de suspicion de carcinome primitif. 
Neanmoins, la majorite des incidentalomes sont des adenomes 
corticaux benins non ou pauci-secretants. Un bilan etiologique est 
done imperatif avant toute decision therapeutique. Les modalites 
et la duree du suivi des incidentalomes non operes restent discutees 
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I e terme « incidentalome » surrenalien designe une 
masse suirenalienne decouverte fortuitement lors d’un 
examen d’imagerie ab dominate. Si l’on ne retient que 
les tumeurs de plus de 1 cm de grand axe, des lesions de 
plus petite taille etant peu susceptibles de corresponds a 
des entites deleteres, des incidentalomes surrenaliens 
sont retrouves chez au moins 1 % des patients ayant une 
tomodensitometrie ab dominate. 1 Dans plus de 80 % des 
cas, les incidentalomes surrenaliens sont unilateraux. 

Les principaux problemes souleves par la decouverte 
d’un incidentalome surrenalien sont l’indication de l’exe- 
rese chirurgicale et, en l’absence d’intervention, les moda- 
lites et le rythme de la surveillance. L’indication operatoire 
s’impose en cas de tumeur secretante (pheochromo- 
cytome, adenome cortisolique, adenome de Conn) ou de 
suspicion de corticosurrenalome lorsque celle-ci reste 
techniquement possible. La prevalence de ces entites est 
minoritaire au sein des incidentalomes surrenaliens et un 
bilan etiologique est done necessaire avant toute decision 
therapeutique (zj. tableau). Les modalites de ce bilan ainsi 
que celles de la surveillance des tumeurs non operees res- 


tent debattues. La demarche globale exposee dans cet 
article est le reflet des donnees publiees, d’une reflexion 
consensuelle menee par un groupe d’experts mandates 
par la Societe frangaise d’endocrinologie (en cours de 
publication) et d’une conference de consensus nord-ame- 
ricaine. 2 



EST NOUVEA 





Les donnees epidemiologiques concernant la nature des 
incidentalomes surrenaliens en I'absence de contexte 
neoplasique (prevalence d'environ 5 % du pheochromocytome 
et du corticosurrenalome malin). 

L'uniformisation de la methodologie de la tomodensitometrie 
des surrenales et de I'analyse de ses resultats pour 
apprehender la nature de la tumeur (mesure de la densite 
spontanee avant injection de produit de contraste et cliches 
tardifs pour mesure du wash-out). 

Le concept d'adenome cortisolique « infraclinique ». 
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PATHOLOGIE DE LA SURRENAL INCIDENTALOMES ET TUMEURS 


ETIOLOGIE 


Les causes d’incidentalomes suirenaliens sont mention- 
nees dans le tableau. Dans la majorite des cas (environ 
70 %), il s’agit d’adenomes non secretants issus du cortex 
surrenalien. La prevalence moyenne des pheochromo- 
cytomes et des corticosurrenalomes primitifs est de l’or- 
dre de 5 %. 1,3 

DIAGNOSTIC ETIOLOGIQUE 


La strategic d’exploration paraclinique dans le cadre de la 
recherche d’une lesion neoplasique ou secretante est 
dominee par l’imagerie et un choix d’examens biolo- 
giques pertinent. 2, 4 II convient cependant d’insister sur 
Importance de l’anamnese et de 1’examen clinique qui 
recherchent : 

- des antecedents personnels de cancer du rein, du pou- 
mon, du sein, du colon, ou de melanome ; 

- une pathologie familiale ou associee orientant vers un 
syndrome de predisposition genetique aux tumeurs des 
suirenales ; 

- des signes cliniques evoquant une pathologie maligne 
sous-jacente ou une hypersecretion surrenalienne (syn- 
drome de Cushing, hypertension arterielle, hyperandro- 
genie chez la femme). 

Causes des incidentalomes surrenaliens 

I Tumeurs corticales 

■ Adenomes 

i Hyperplasie nodulaire (dont bloc enzymatique en CYP21) 

■ Corticosurrenalome 

I Tumeurs medullaires 

■ Pheochromocytome 

i Ganglioneurome, ganglioneuroblastome, neuroblastome 

I Autres tumeurs 

iMyelolipome 

iLipome 

i Lymphome, hemangiome, angiomyolipome, hamartome, 
i Liposarcome, myome, fibrome, neurofibrome, teratome 

I Kystes et pseudokystes 

I Hematome et hemorragie 

I Infections, granulomatoses (dont tuberculose) 

I Metastases, lymphomes, leucemies 

I Masses extrasurrenaliennes (diverticules digestifs, queue 
du pancreas, kystes et tumeurs du rein, rate accessoire, lesions 
vasculaires) 


Tableau 


Incidentalome surrenalien et cancer 

Metastase surrenalienne 

Par definition, les lesions suirenaliennes decouvertes 
lors du bilan d’extension d’un cancer sont exclues du 
cadre des incidentalomes. Deux cas de figure sont a envi- 
sager : 

- l’incidentalome revelateur d’un cancer est un cas de 
figure qui apparait anecdotique. Dans une etude portant 
sur plus de 1 600 patients porteurs de carcinomes de 
nature diverse, une tumeur surrenalienne etait presente 
chez 5,8 % d’entre eux lors du bilan initial, mais celle-ci 
n’etait isolee que dans 0,2 % des cas et etait toujours asso- 
ciee a une evidence clinique de cancer; 5 

- l’incidentalome decouvert chez un patient ayant un can- 
cer considere en remission. En cas de metastase, l’atteinte 
surrenalienne est le plus souvent bilaterale et associee a 
d’autres lesions. La vigilance doit etre renforcee en cas de 
melanome, de lymphome, de cancer bronchique ou du sein 
et, a un moindre degre, de cancer du rein, des ovaires ou du 
colon. La situation est particulierement delicate en cas de 
masse surrenalienne unilaterale et isolee. Chez les patients 
ayant un antecedent de cancer bronchique, la lesion est un 
adenome benin dans plus de la moitie des cas. 

L’examen historique de reference pour affirmer ou eli- 
miner une metastase surrenalienne est la biopsie sous gui- 
dage tomodensitometrique. Ses indications ont considera- 
blement recule au profit de la tomodensitometrie. 4 Une 
methodologie stricte est indispensable : coupes de 3 a 
5 mm d’epaisseur maximale, jointives, analyse de la densite 
spontanee de la lesion et 10 a 15 minutes apres l’injection 
de produit de contraste avant de chiffrer sa vidange {wash- 
out). Une densite spontanee et homogene inferieure a 
10 UH temoigne d’un contenu graisseux et permet de 
retenir le diagnostic d’adenome cortical benin avec une 
specificite de l’ordre de 98 %. Cette approche peut mecon- 
naitre dans 30 % des cas un adenome surrenalien a faible 
contenu lipidique. 4 L’idee de l’etude de la vidange du pro- 
duit de contraste est basee sur son evacuation plus rapide 
dans les adenomes que dans les autres tumeurs suirena- 
liennes (dont les metastases). La sensibilite de cette appro- 
che pour ce diagnostic differentiel est de 90 a 95 % et la 
specificite de 96 a 100 °/o. 4 Ainsi, en cas de densite sponta- 
nee superieure a 10 UH, l’etude de la vidange du produit 
de contraste prend toute sa valeur, et des explorations de 
seconde intention sont envisagees si la vidange ne plaide 
pas en faveur d’un adenome cortical (fig. 1). 

Les publications concernant l’interet de l’imagerie par 
resonance magnetique (IRM) dans cette situation sont 
moins nombreuses, et les sequences et parametres utilisa- 
bles sur les differentes machines tres varies. Des sequen- 
ces de type phase-opposition de phase (imagerie de 
deplacement chimique) qui fournissent des images cor- 
respondant a la soustraction et a la sommation du signal 


980 


LA REVUE DU PRATICIEN, VOL. 58, 15 MAI 20 0 8 




TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


Le corticosurrenalome : les nouveautes en 2008 

Rosella Libe, Lionel Groussin, Jerome Bertherat, Xavier Bertagna 


e corticosurrenalome est un cancer rare 
(1 a 2 cas nouveaux par million et par an) 
au pronostic devastateur (20 % de sur- 
vie a 5 ans). ^organisation en reseaux 
(Comete, en France, ENS@T en Europe) et 
I'aide apportee par I'INCa (Institut national 
du cancer) pour les «cancers rares» permet- 
tent de proposer une meilleure offre de 
recours, et de rassembler suffisamment de 
patients pour des essais therapeutiques 
plus performants. 

L'INCIDENTALOME 

DE LA SURRENALE, UN MODE 

DE REVELATION DE PLUS EN PLUS 

FREQUENT 

Classiquement, les circonstances de 
decouverte du corticosurrenalome rele- 
vaient de I'hypersecretion hormonale et/ou 
des manifestations tumorales locoregiona- 
les, voire metastatiques. 

De plus en plus, aujourd'hui, le corticosur- 
renalome est diagnostique devant la decou- 
verte d'un incidentalome surrenalien (13 % 
dans la serie de Cochin). La meilleure (la 
seule?) chance de guerison definitive d'un 
corticosurrenalome est la chirurgie «com- 
plete» d'une forme « localisee » (stade 1 ou 2 
de Mac Farlane). II est done primordial de 
rechercher par la clinique, la biologie, et 
I'imagerie le moindre signe de « malignite » 
d'un incidentalome surrenalien localise et, 
en cas de doute, de le confier a des mains chi- 
rurgicales expertes (evitant la cceliochirurgie 
a risque de dissemination peritoneale), asso- 
ciees a des anatomopathologistes dedies. 

LE PET-SCAN AU 18 F-FDG POUR 
LE DIAGNOSTIC ET LEVALUATION 
DU CORTICOSURRENALOME 

Classiquement, la tomodensitometrie est 
I'imagerie essentielle( v. page 979). 
Recemment, le Pet-Scan au 18 f I uoro- 


deoxyglucose ( 18 FDG) s'est revele particulie- 
rement interessant dans revaluation des 
masses surrenaliennes.Cet examen appre- 
cie le metabolisme energetique propre de la 
tumeur, en I'occurrence son utilisation du 
glucose (classiquement augmentee dans les 
tumeurs malignes). Plusieurs etudes mon- 
trent non seulement que le Pet-Scan au 
18 FDG est tres performant pour distinguer 
les lesions benignes des lesions malignes, 
mais aussi qu'il permet la recherche de 
metastases a distance, parfois asymptoma- 
tiques (fig. 1). Les metastases du corticosur- 
renalome se developpent principalement 
dans le foie et le poumon, plus rarement 
dans I'os. 

DES MALADIES GENETIQUES 

AVEC CORTICOSURRENALOME 

REVELENT DES VOIES 

MOLECULAIRES TUMORIGENES 

L'etude de syndromes genetiques rares 
associes a des corticosurrenalomes (Li- 
Fraumeni, Wiedemann-Beckwith, NEM 1, 
APC) a revele des mecanismes physiopa- 
thogeniques nouveaux qui peuvent expli- 
quer en retour la tumorigenese des cortico- 
surrenalomes sporadiques et offrir des 
marqueurs moleculaires. 

LES MARQUEURS MOLECULAIRES 

POUR LAIDE AU DIAGNOSTIC 

II n'y a pas un seul critere anatomopatho- 
logique qui permette le diagnostic definitif, 
non equivoque de malignite. Pour cette rai- 
son, les anatomopathologistes ont dessine 
des «paradigmes» utilisant une combinai- 
son de parametres histologiques (indepen- 
dants?) qui rendent possible I'etablisse- 
ment d'un score pourchaque tumeur. Le 
score le plus utilise est celui de Weiss. 

L'approche anatomopathologique clas- 
sique (score de Weiss) a d'evidentes limites: 


IMUU PET-Scan au 18 FDG chez une 
patiente avec un corticosurrenalome 
metastatique. Intense fixation du 
corticosurrenalome, nombreuses 
metastases pulmonaires, detection 
d'une lesion osseuse pelvienne 
asymptomatique. 

sa difficulty et sa tres mauvaise reproducti- 
bilite ont fait rechercher d'autres criteres de 
malignite, en particulier les marqueurs 
moleculaires. Deux anomalies genetiques 
semblent avoir une importance preponde- 
rate: 

- la surexpression du gene codant l'IGF2 
( insuline-like growth factor 2) est retrouvee 
dans pres de 90 % des corticosurrenalomes 
par contraste avec les adenomes ou il est 
pratiquement toujours normal; 

- la perte d'allele au niveau du locus 17 p13 
(ou se trouve le gene p53 ) est presente dans 
85 % environ des corticosurrenalomes et 
pratiquement toujours absente dans les 
adenomes. 


* Service des maladies endocriniennes et metaboliques , hdpital Cochin, AP-HP, 

75679 Paris cedex 14; departement d'endocrinologie, institut Cochin, Inserm U-567 ; 

Unite pilote de coordination INCa, cancers de la surrenale; universite Paris Descartes, Paris, France ; 
reseau national Comete. 
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MIEUX EVALUER LE PRONOSTIC? 

Une fois le diagnostic de malignite etabli, 
plusieurs elements conferent une evalua- 
tion pronostigue: 

- le stade tumoral ( staging ) est le principal; 
le score de Mac Farlane est ici le plus utilise 
(stade 1: tumeur localisee < 5 cm; stade 2: 
tumeur localisee > 5 cm; stade 3: quelle gue 
soit la taille, presence de ganglions metasta- 
tigues encore mobiles ou presence d'une 
infiltration atteignant les organes de voisi- 
nage; stade 4: quelle gue soit la taille de la 
tumeur, envahissement des organes de voi- 
sinage ou presence de ganglions metasta- 
tigues fixes ou presence de metastases a 
distance). Cette simple classification porte 
une valeur pronostigue tres importante. 
Dans une etude recente de 202 patients sui- 
vis a Cochin, le taux de survie a 5 ans etait 
de 70 % pour le stade 1, de 50 % pour le 
stade 2, de 10 % pour le stade 3, de 10 % 
pour le stade 4 (fig. 2); 

- la chirurgie «curative» ne peut etre obte- 
nue gue lorsgue la tumeur a ete retiree en 
totalite; cela peut etre fait pratiguement 
pour tous les patients en stade 1 et 2 et chez 
guelgues-uns en stade 3. Ce type de chirur- 
gie impose un chirurgien tres entraTne et 
une evaluation anatomopathologigue tres 
precise de tout le tissu retire. 

TRAITEMENT : PEU DE CERTITUDES, 

QUELQUES ESPOIRS 

La chirurgie reste I'option essentielle 

L'ablation complete (dite curative) d'une 
tumeur localisee est la meilleure chance de 
veritable guerison. Elle doit etre effectuee 
par un chirurgien experiments, membre 
d'une eguipe multidisciplinaire dans un cen- 
tre de reference. A la moindre suspicion de 
malignite, I'approche laparoscopigue est 
bannie. 

La chirurgie peut egalement contribuer 
au traitement des tumeurs «avancees», 
avec invasion locale et/ou des metastases a 
distance, avec l'ablation de metastases pul- 
monaires ou hepatigues, le disengagement 
tumoral ou le traitement de metastases 
osseuses menagantes. 


Des approches utilisant la radiologie 
interventionnelle permettent le traitement 
locoregional de recidives et de metastases, 
essentiellement hepatigues, par chimio- 
embolisation et/ou radiofreguence. 

L'Op'DDD et les autres traitements 
medicamenteux: pas de revolution 

Parmi tous les medicaments antimito- 
tigues testes, I'Op'DDD (mitotane [Lyso- 
dren]) occupe une place particulierepar son 
action adrenolytigue assez specif ique et 
son utilisation ancienne. Toutefois, I'analyse 
des etudes anciennes (toutes retrospecti- 
ves) montre gu'une reponse totale ou par- 
tielle est obtenue dans environ 30 % des 
cas, le plus souvent de fagon transitoire. 
L'Op'DDD n'en reste pas moins, pour la plu- 
part, la chimiotherapie de reference. Un 
monitoring tres precis et rapproche des 
concentrations plasmatigues du medica- 
ment est indispensable. 

Le « FIRM-ACT trial » (www.firm- 
act.org), premier essai prospectif rando- 
mise dans le corticosurrenalome meta- 
statigue, est en cours en Europe. II 
compare le traitement combine par cispla- 
tine, etoposide, doxorubicine donne en 
association avec I'Op'DDD, a la streptozo- 
tocine donnee en association aussi avec 
I'Op'DDD. Plus de 150 patients sont deja 
inclus dans 7 pays. 

L'Op'DDD peut-il etre un traitement adju- 
vant apres chirurgie «curative»? Meme 
apres l'ablation d'un corticosurrenalome 
localise, la moitie des patients recidivent ou 
developpent des metastases a distance. 
Donner systematiguement de I'Op'DDD (en 
traitement adjuvant) a ces patients est une 
option. Dans ce contexte, une etude recente 
associant les reseaux italien et allemand 
semble indiguer, sous reserve des limites 
d'une approche retrospective multicen- 
trigue non randomisee, gue le mitotane 
donne en adjuvant apres chirurgie dite cura- 
tive augmente la duree de guerison sans 
recidive, et, probablement, la survie globale. 
Un resultat gui n'est pas confirme en France 
par le reseau Comete. 


QUELLES PISTES DANS L'AVENIR? 

L'analyse transcriptionnelle des tumeurs 
de la surrenale permet de mieux distinguer 
les tumeurs malignes des tumeurs benignes, 
de classer les tumeurs malignes en fonction 
de leur pronostic, et eventuellement de poin- 
ter des cibles pharmacologigues. 

C'est ainsi gue sont reconnus des meca- 
nismes physiopathologigues tumoraux gui 
impliguent la voie de l'IGF2 et du recepteur 
de type 1 de I'lGF, la voie beta-catenine, I'im- 
portance aussi des voies angiogenigues. II 
est possible gue dans I'avenir de nouvelles 
molecules soient efficaces. 

ORGANISER LA PRISE EN CHARGE 

D'UN CANCER RARE: LES RESEAUX 

ET LE PROGRAMME INCA 

Le corticosurrenalome etant un cancer 
rare, il est indispensable gue la recherche et 
la prise en charge des patients soient orga- 
nises au niveau national et international a 
I'interieur de reseaux. Ces reseaux (Comete 
en France, Ganimed en Allemagne,Nisgat en 
Italie et ENS@T en Europe) rendent possible 
I'harmonisation des methodes d'investiga- 
tion et la mise en commun de patients pour 
des essais therapeutigues, comme c'est le 
cas avec I'essai Europeen FIRM-ACT. 
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iMlim Taux de survie en fonction de 
stade de Me Farlane. Lors du diagnostic 
sur cette serie la majorite des patients 
avaient une tumeur localisee a la surrenale 
(6 % stade 1 ; 51 % stade 2), 19 % une 
extension locoregionale (stade 3), et 24 % 
des metastases a distance (stade 4). 
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Dans cet esprit aussi, I'lnstitut national du 
cancer (INCa) en France a lance un appel 
d'offre pour les cancers rares. Au nom du 
reseau Comete, un projet a ete presente et 
retenu, dedie aux Corticosurrenalome et 
pheochromocytomes/paragang Homes 
malins. Une unite pilote de coordination, 
associant Cochin, I'hopital europeen Geor- 
ges-Pompidou et I'institut Gustave-Roussy, 
organise sur le territoire national une serie 
(Factions ayant toutes pour but d'ameliorer 
la prise en charge du corticosurrenalome (et 
des pheochromocytomes/paragangliomes 
malins), dans un esprit de partenariat en 
reseau: offre de recours, de referentiels, 
recueil des donnees bioclinigues, harmoni- 


sation des procedures, recherche, essais 
therapeutigues. 
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des protons de la graisse et de l’eau ont ete proposees. 
Typiquement, le signal des metastases varie peu entre les 
sequences alors que le signal des adenomes s’attenue 
franchement lors des sequences en opposition de phase 
(fig. 2). En fait, la presence de lipides intracellulaires est, 
comme a la tomodensitometrie, responsable de la varia- 
tion du signal en IRM. La tomodensitometrie est done la 
technique recommandee en premiere intention pour des 
raisons de cout, de simplicite de realisation et de robus- 
tesse de la methode. La caracterisation par FIRM des mas- 
ses de densite superieure a 10 UH n’est pas suffisamment 
demontree pour etre recommandee en premiere inten- 
tion, en dehors des contre-indications a Finjection de pro- 
duit de contras te iode. 

L’utilisation de la scintigraphie a l’iodomethylnorcho- 
lesterol (NP-59) repose sur le principe selon lequel les 
lesions corticales benignes fixent le traceur contrairement 
aux lesions d’origine extrasuirenalienne. Une absence de 
fixation elimine un adenome. 6 La lourdeur methodo- 
logique de la procedure, son cout et les progres de l’ima- 
gerie non isotopique ont reduit pour beaucoup d’equipes 
la place de la scintigraphie dans ce contexte. 

Le PET- Scan (tomographie par emission de positons) 
au 18 L-LDG (fluorodesoxyglucose) est d’introduction 
plus recent e et peu d’etudes sont actuellement disponi- 
bles dans le cadre des incidentalomes surrenaliens. La 
transformation neoplasique induit une augmentation des 
transporteurs du glucose et de l’activite des enzymes gly- 
colytiques, d’oii une augmentation du signal dans les 
tumeurs malignes. Si ce principe est souvent respecte, des 
faux-positifs ont ete decrits en cas d’adenome ou de 
lesions inflammatoires/infectieuses ainsi que des faux- 
negatifs dans des metastases hemorragiques ou necro- 
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tiques. 7 La place de cet examen dans le bilan de Finciden- 
talome suirenalien chez un patient ayant un antecedent 
de cancer merite encore d’etre evaluee, mais cette appro- 
che est vraisemblablement amenee a prendre une place 
importante dans ce contexte particular. 

Incidentalome et corticosurrenalome 

(v. encadre) [fig. 4]. 

Incidentalomes surrenaliens secretants 

Ce sont les pheochromocy tomes, les adenomes corti- 
sohques et l’adenome de Conn. 

Pheochromocytome 

R doit etre recherche devant tout incidentalome, car il 
peut mettre en jeu le pronostic vital spontanement, en cas 
d’intervention chirurgicale ou de ponction de la lesion. La 
recherche d’une hypertension arterielle associee a des 
symptomes paroxystiques classiques est done fondamen- 
tale. La tomodensitometrie peut egalement orienter vers 
le pheochromocytome devant une lesion de densite tissu- 
laire se rehaussant fortement apres Finjection de produit 
de contraste et une vidange lente (fig. 3). LTRM peut 
retrouver un hypersignal de la tumeur en sequence pon- 
deree T2 mais elle n’est ni constante ni specifique du 
pheochromocytome. 

Le pheochromocytome peut etre asymptomatique, 
notamment en cas de production tumorale exclusive de 
metanephrines, catabolites biologiquement inactifs, ou 
etre responsable d’une hypertension arterielle d’appa- 
rence banale. II est done recommande devant tout inci- 
dentalome de rechercher systematiquement le pheochro- 
mocytome par le dosage des metanephrines urinaires des 



TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


PATHOLOGIE DE LA SURRENAL I NC! DENTALOMES ET TUMEURS 



ram Etude tomodensitometrique de la densite spontanee (1) et de la vidange du produit de contraste 
(2 et 3) dans un cas d'adenome benin de la surrenale droite (A) et de metastase surrenalienne gauche 
d'un cancer colique (B). 

A. Adenome cortical pauvre en lipides: densite spontanee 17 UH non caracteristique d'un adenome cortical (1) 
mais densite portale (2) = 107 UH et densite a 10 min = 44 UH, soit un wash-out de 70 % evocateur d'une lesion 
corticale benigne. 

B. Metastase: densite spontanee 38 UH non caracteristique d'un adenome cortical (1), densite portale (2) =60 
UH et densite a 10 min =55 UH, soit un wash-out de 22% evocateur d'une lesion non adenomateuse. 




mm Etude IRM du deplacement chimique chez un patient ayant simultanement un adenome cortical a droite 
et une metastase d'un cancer prostatique a gauche. 

A. Sequence en phase. Masses surrenaliennes gauche de 6cm (etoile) et droite de 2,5 cm (triangle) ayant un signal 
intermediaire (68 et 77 respectivement) en sequences T1. 

B. Sequence en opposition de phase. II n'existe pas de chute de signal (63) de la lesion gauche metastatique alors que 
I'adenome droit a une chute du signal (31) caracteristique d'une lesion corticale benigne. 
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■HI Etude tomodensitometrique de la densite spontanee (1) et de la vidange du produit de contraste 
(2 et 3) dans un cas de pheochromocytome de la surrenale gauche decouvert fortuitement. 

1. densite spontanee 39 UH non caracteristique d'un adenome cortical; 2. densite portale rehaussement 
heterogene a 47 UH ; 3. densite a 10 min = 60 UH, soit pas de wash-out mais un rehaussement plus important 
en phase tardive. 



IMliia Corticosurrenalome malin de petite taille (35 mm) decouvert de maniere fortuite. 

1. densite spontanee 36 UH non caracteristique d'un adenome cortical; 2. densite portale rehaussement a 61 UH; 
3. densite a 10 min = 54 UH, soit un wash-out suspect de 28 %. 


24 heures couple au dosage de la creatininurie ou a l’aide 
du dosage des methoxyamines libres plasmatiques 
(normetadrenaline et metadrenaline) qui ont des perfor- 
mances globalement similaires aux dosages urinaires 
(v. page 971). Cette recherche s ’impose d’autant plus 
qu’une exerese chirurgicale ou une biopsie a visee dia- 
gnostique de la masse suirenalienne est envisagee afin de 
ne pas exposer le patient aux a-coups tensionnels extre- 
mes declenches par les gestes invasifs sur le pheochromo- 
cytome. Le dosage de la chromogranine A peut etre un 
appoint diagnostique, mais il est reserve aux cas ou une 
interference medicamenteuse perturbe le dosage des 
methoxyamines (on se souviendra que l’elevation de son 
taux peut etre observee en cas de prise d’inhibiteurs de la 
pompe a protons). 

La realisation d’une scintigraphie a la MIBG n’est pas 
justifiee lors de revaluation initiale des incidentalomes, 
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car il s’agit d’une procedure lourde, couteuse et qui nest 
pas denuee de faux-negatifs. Elle peut etre indiquee 
lorsque le diagnostic de pheochromocytome est fait, ou 
etre discutee en cas de doute d’imagerie ou biologique 
pour une lesion que Ton doit operer. 

Adenome de Conn 

La prevalence de l’adenome de Conn est faible au sein 
des incidentalomes surrenaliens. 1 Sa recherche ne se justi- 
fie que chez les patients ayant une hypertension arterielle 
et/ ou une kaliemie inferieure a 3,7 mmol/L. Elle repose 
alors sur revaluation du rapport aldosterone/ renine plas- 
matique en prenant soin d’eviter toute interference medi- 
camenteuse (v. page 971). 

Adenome cortisolique 

La recherche d’un adenome cortisolique 8, 9 repose en 
premiere intention sur l’examen clinique a la recherche 
des stigmates du syndrome de Cushing. En dehors de 
cette entite, rare dans le cadre des incidentalomes surre- 
naliens, il faut citer le cas des adenomes cortisoliques 
infracliniques qui sont des tumeurs benignes produisant 
du cortisol de maniere autonome mais avec une intensite 
insuffisante pour entramer un syndrome de Cushing 
clinique et biologique patent. 

Les adenomes cortisoliques infracliniques posent 3 
ordres de problemes encore non resolus qui sont les crite- 
res precis de leur diagnostic, leur histoire naturelle, leur 
retentissement somatique et notamment cardiovasculaire. 

Le degre d’autonomie secretaire de ces adenomes 
infracliniques et l’intensite avec laquelle ils produisent du 
cortisol sont variables d’une tumeur a l’autre. L’etendue 


de leur spectre d’activite biologique explique la variability 
des criteres utilises pour retenir leur diagnostic. Ainsi, 
dans les etudes ou l’adenome est diagnostique devant une 
fixation tumorale unilateral avec extinction de la surre- 
nale controlaterale lors de la scintigraphie suirenalienne a 
l’iodomethylnorcholesterol (NP-59), sa prevalence au 
sein des adenomes corticaux est de l’ordre de 40 °/o. Elle 
chute a 5-10 % si l’on exige le cumul de plusieurs anoma- 
lies hormonales biologiques. A cette complexite diagnos- 
tique s’ajoute la possibility de fluctuation des anomalies 
biologiques de l’axe corticotrope dans le temps. A l’heure 
actuelle, le depistage de l’adenome cortisolique infra- 
clinique est recommande, avec la realisation systematique 
d’un test de freinage « minute » par la dexamethasone 
(1 mg de dexamethasone administre en une prise vers 
23 h et suivi d’un dosage du cortisol le lendemain matin a 
8 h a jeun). En cas de cortisol non effondre lors du test 
Q> 50 nmol/L ou 1,8 pg %) et en l’absence de prise medi- 
camenteuse susceptible d’interferer avec le metabolisme 
de la dexamethasone, il est legitime de poursuivre les 
investigations biologiques. En l’absence d’« etalon or » 
biologique pour definir l’adenome cortisolique infracli- 
nique, il parait legitime d’exiger la presence d’au moins 
2 anomalies biologiques de l’axe corticotrope. Il ne s’agit 
la toutefois que de criteres purement biologiques dont la 
relevance clinique demeure inconnue. 

L’histoire naturelle des adenomes cortisoliques infra- 
cliniques est mal connue aussi, faute d’etudes de suivi 
prospectives methodologiquement irrepro ch able s. 3,9 II 
semble cependant que, dans l’immense majorite des cas, 
l’hypercorticisme ne s’intensifie pas de maniere notable 
au cours du temps. L’evolution vers un syndrome de Cus- 



DBQ Aspect tomodensitometrique trompeur d'incidentalome surrenalien unilateral gauche chez une patiente 
de 51 ans porteuse d'une forme mineure de bloc enzymatique congenital en 21-hydroxylase. 
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hing patent ne concerne qu’au plus 10 a 15 % des patients 
ayant un adenome cortisolique infraclinique et n’est 
jamais notee dans certaines series. 

Le dernier probleme souleve par les adenomes cortiso- 
liques infraclinique s concerne le retentissement soma- 
tique, et plus particulierement cardiovasculaire, de l’hy- 
percorticisme a minima. Cela revient a poser la question 
de savoir si ces adenomes cortisoliques infraclinique s sont 
reellement « infracliniques » ou sont a forigine d’une mor- 
bidite particuliere. De nombreuses etudes ont pointe la 
frequence particulierement elevee de l’obesite, de fin tole- 
rance aux hydrates de carbone/ diabete sucre et de l’hy- 
pertension arterielle qui peut atteindre re speed vement 
50, 40 et 91 % des patients ayant un adenome infracli- 
nique. Plusieurs etudes cas-temoin ont mis en evidence 
un accroissement significatif de la pression arterielle, de la 
glycemie et des indices biologiques d’insulinoresistance 
chez les patients ayant un adenome cortisolique infracli- 
nique comparativement a des sujets apparies sur le sexe, 
l’age et Findice de masse corporelle. Ces donnees laissent 
supposer que les patients ayant un adenome cortisolique 
infraclinique ont un risque cardiovasculaire reellement 
accru du fait de la secretion cortisolique. Toutefois, la 
demonstration formelle du potentiel deletere des adeno- 
mes cortisoliques infracliniques necessite la realisation 


d’etudes d’intervention controlees visant a montrer une 
evolution favorable de ces anomalies apres exerese de la 
lesion. A ce jour, les rares etudes d ’intervention publiees 8 
montrent une amelioration du risque cardiovasculaire 
chez la majorite des patients operes. Neanmoins, ces etu- 
des souffrent de problemes methodologiques majeurs 
(caractere retrospectif et non controle, faibles effectifs) 
empechant toute conclusion definitive. 

Autres lesions des surrenales 

Certaines lesions sont facilement caracterisees par la 
tomodensitometrie, voire FIRM, tels le myelolipome (lesion 
avec plages hypodenses, calcifications et zones hemoira- 
giques) [fig. 5], les hematomes (evolution dans le temps 
caracteristique du signal IRM) et les kystes surrenaliens. 1,4 

Incidentalomes bilateraux 

Certains aspects specifiques de la demarche a adopter 
devant des incidentalomes bilateraux des surrenales 
meritent d’etre evoques. Certaines causes (metastases ou 
plus rarement tuberculose, lymphome ou hematomes) 
detruisent les surrenales, induisant une insuffisance sur- 
renale qui doit etre depistee grace au dosage du cortisol 
matinal de base complete par le dosage de l’ACTH mati- 
nale et d’un test au Synacthene. 



H Recommandations de la conference de consensus du NIH. 
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•••••)■ La majorite des incidentalomes surrenaliens en dehors d'un 
contexte de bilan de neoplasie sont des adenomes corticaux 
benins non- ou paucisecretants. 

L'analyse tomodensitometrique des lesions (densite 
spontanee, etude du wash-out 6u produit de contraste) est 
fondamentale pour apprehender la nature des incidentalomes 
surrenaliens. 

Le bilan biologique de premiere intention comporte au 
minimum la recherche du pheochromocytome (metanephrines 
urinaires), d'un adenome cortisolique patent ou 
paucisecretant (test de freinage minute a la dexamethasone) 
et I'exploration du systeme renine-angiotensine en cas 
d'hypertension arterielle ou d'hypokaliemie. La recherche 
d'une insuffisance surrenale (dosage de la cortisolemie et de 
I'ACTH matinale) et d'un bloc enzymatique en 21-hydroxylase 
(dosage de la 17-hydroxyprogesterone avant et apres 
I'injection de Synacthene) sont indispensables en cas 
d'incidentalomes bilateraux. 

•? Une minorite des incidentalomes surrenaliens releve d'un 
traitement chirurgical. Les indications de la chirurgie sont 
discutees en fonction du contexte general et Clinique, des 
donnees de I'imagerie, du bilan endocrinien et parfois de 
I'allure evolutive. Les indications de la chirurgie sont larges 
pour les tumeurs de plus de 4 cm de grand axe et les tumeurs 
secretantes. 

La duree du suivi et les modalites de surveillance des 
incidentalomes non operes sont discutees. La majorite des 
masses considerees benignes et non secretantes lors de 
revaluation initiale n'ont pas devolution cliniquement 
significative. 

La recherche d’un bloc enzymatique congenital en 21- 
hydroxylase est systematique par le dosage de la 17- 
hydroxyprogesterone couple au test au Synacthene. La 
frequence des masses surrenaliennes dans le deficit 
congenital en 21 -hydroxylase peut atteindre 82 °/o. 10 
Lorsque le test biologique est positif, l’analyse du gene de 
la 2 1 -hydroxylase est preconisee. Cependant, les lesions 
surrenaliennes dans le bloc enzymatique congenital peu- 
vent n’etre qu’unilaterales et trompeuses (fig. 6). Le defi- 
cit enzymatique peut egalement etre fonctionnel et acquis 
comme l’evoque la normalisation biologique apres exe- 
rese tumorale. 1 Des blocs fonctionnels en 21 -hydroxylase 
ont egalement ete decrits dans les carcinomes surrena- 
liens ; neanmoins, dans ce cas, l’aspect des suirenales en 
tomodensitometrie est rarement equivoque. 

Enfin, une secretion moderement excessive et auto- 
nome de cortisol peut etre mise en evidence devant des 
masses surrenaliennes bilaterales volumineuses. La 
recherche d’une expression illegitime de recepteurs hor- 
monaux a 7 domaines transmembranaires au niveau du 


cortex suirenalien peut etre envisagee par les tests appro- 
pries comme dans le syndrome de Cushing ACTH-inde- 
pendant par hyperplasie surrenalienne macronodulaire 
bilaterale, meme si celle-ci debouche rarement sur des 
issues therapeutiques particulieres. 11 

TRAITEMENT ET SURVEILLANCE 
DES INCIDENTALOMES SURRENALIENS 


Lorsque l’exerese de l’incidentalome est decidee, il est 
habituel d’avoir recours a une approche coelioscopique 
(v. page 963). En cas de suspicion de corticosurrenalome, 
une chirurgie large, menee a ciel ouvert, est preferee. 

II est important d’avoir des indications larges de substi- 
tution par hydrocortisone en periode peri- et postopera- 
toire afin de prevenir l’insuffisance corticotrope pour les 
adenomes corticaux meme apparemment non secretants 
avec une evaluation a distance de la chirurgie du fonc- 
tionnement de l’axe corticotrope. 

Chez les patients non operes, du fait d’une masse de 
petite taille, non secretante et d’allure benigne a l’image- 
rie, un suivi parait imphcite. Cependant, les modalites et la 
duree de ce suivi demeurent discutees en l’absence d’etu- 
des prospectives permettant d’apprehender de maniere 
objective l’histoire naturelle de ces tumeurs. Le suivi 
morphologique peut etre utile pour rectifier un diagnostic 
initial d’adenome eirone devant une croissance tumorale 
rapide. II est en effet suppose que l’absence de croissance 
volumetrique significative au-dela de 6, voire 12 mois, eli- 
mine le diagnostic de corticosuirenalome ou de metastase 
surrenalienne. 2, 12 A moyen terme, environ 8 % des 
tumeurs grossissent significativement et un pourcentage 
comparable de tumeurs diminuent de volume. 8 Dans les 
publications, les masses qui grossissent tres progressive- 
ment en plusieurs annees se revelent etre toujours beni- 
gnes. Malgre des limites methodologiques importantes 
des etudes publiees, pour la plupart retrospectives, l’ana- 
lyse des publications est globalement rassurante et dans 
l’etat actuel des connaissances, la conference de consen- 
sus du NIH (National Institute of Health) estime qu’il n’y 
a pas de justification pour un suivi tomodensitometrique 
au-dela de 1 an 2 pour des lesions d’allure benigne, non 
secretantes, stables en taille et de moins de 4 cm. La duree 
optimale de suivi demeure cependant controversee en 
l’absence d’etudes prospectives de suivi a long terme. 13 

Le suivi biologique concerne surtout les adenomes 
cortisoliques infracliniques, car il est exceptionnel qu’une 
tumeur apparemment non secretante se revele etre un 
adenome de Conn ou un pheochromocytome. 3 Comme 
nous l’avons envisage plus haut, le developpement d’un 
syndrome de Cushing cliniquement patent est rare a par- 
tir d’un adenome cortisolique infraclinique. Le risque de 
progression du statut hormonal s’accroit avec la taille de 
l’adenome, en particulier au-dela du seuil de 3 cm. Ces 
donnees sont a la base des recommandations du consen- 
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sus du NIH qui recommande l’exerese des lesions de plus 
de 4 cm et le suivi clinique et hormonal pendant 4 ans. 2 
Des etudes prospectives de long terme sont necessaires 
pour pouvoir adopter une attitude basee sur les preuves. 

CONCLUSION 


II y a une absence de reel consensus quant au bilan et a la 
surveillance optimale a proposer pour les incidentalomes 
surrenaliens. L’approche consensuelle du NIH est resu- 
mee dans la figure 7 2 Quelques points peuvent etre dega- 
ges actuellement tels que : 

- l’importance de F analyse tomodensitometrique des 
lesions (densite spontanee, etude du wash-out ) ; 

- le bilan biologique de premiere intention comportant la 
recherche systematique du pheochromocytome, le test de 
freinage minute a la dexamethasone a la recherche d’un 
adenome cortisolique infraclinique, Fexploration du sys- 
teme renine-angiotensine en cas d’hypertension arterielle 
ou d’hypokaliemie, le dosage de la cortisolemie matinale, 
de FACTH et de la 17-hydroxyprogesterone avant et apres 
Finjection de Synacthene en cas d ’incidentalomes bilate- 
raux; 

- les indications larges de la chirurgie pour les tumeurs de 
plus de 4 cm de grand axe ; 

- l’interet de Fappreciation clinique des cibles tissulaires 
du cortisol (indice de masse corporelle, tour de taille, 
pression arterielle, glycemie, bilan lipidique) et de leur 
evolutivite dans la surveillance des adenomes corticaux 
non operes. 

Malgre les difficultes methodologiques, des etudes 
complementaires prospectives de cohorte sont necessai- 
res pour evaluer le rapport benefice/ cout d’une investiga- 
tion extensive et le rapport benefice/risque d’un suivi 
medical par rapport a une exerese pour les adenomes cor- 
ticaux benins qui represented la majorite des incidenta- 
lomes surrenaliens. ■ 
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SUMMARY The incidentally discovered adrenal mass 

The adrenal incidentaloma is an adrenal mass, generally more than 1 cm in diameter, that is discovered serendipitously during a radiologic examination 
performed for indications other than an evaluation of adrenal disease. The prevalence of adrenal incidentalomas is at least 1 % in patients who 
underwent abdominal CT examination. The main therapeutic issues are to select which patient should undergo surgical excision, and the optimal 
procedure and duration of follow-up for patients in whom surgery is not indicated. Surgery is mandatory in patients with secretory tumours 
(pheochromocytoma, secreting cortical adenomas) and with adrenal cancer. However, the vast majority of adrenal incidentalomas are benign cortical 
adenomas and surgery is mandatory only in a minority of patients. Systematic aetiological investigation of adrenal incidentalomas should therefore be 
performed in order to guide the decision on surgical or non surgical management. This investigation includes, at least, clinical assessment, biological 
endocrine evaluation and appropriate standardized CT scan examination of the mass. The optimal duration and modalities of follow-up for patients with 
adrenal incidentalomas are uncertain. 
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L'incidentalome surrenalien est une masse surrenalienne de plus de 1 cm de grand axe decouverte fortuitement lors d'un examen d'imagerie 
abdominale. Des incidentalomes surrenaliens sont retrouves chez au moins 1 % des patients ayant une tomodensitometrie abdominale. C'est done un 
probleme de sante publigue. Les principaux problemes souleves par l'incidentalome surrenalien sont I'indication de I'exerese chirurgicale et, en 
I'absence d'intervention, les modalites et le rythme de la surveillance. L'indication operatoire s'impose en cas de tumeur secretante 
(pheochromocytome, adenome cortical secretant) ou de suspicion de corticosurrenalome. Neanmoins, en dehors d'un contexte de bilan de neoplasie, la 
majorite des incidentalomes sont des adenomes corticaux benins. Une minorite d'incidentalomes releve done de la chirurgie. Un bilan etiologigue est 
imperatif avant toute decision therapeutigue; il repose sur I'examen clinigue, un bilan biologigue endocrinien pertinent et une analyse 
tomodensitometrigue de la tumeur codifiee. En revanche, les modalites et la duree du suivi des incidentalomes non operes restent discutees. 


989 


LA REVUE DU PRATICIEN, VOL. 58, 15 MAI 20 08 


